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論文内容要旨
 1緒 置
 眼組織血液量の測定は,極々な制約により困難な問題であり,その報告はBaurmam・Kaplan
 &Greenberg,Palm&Ho1㎎ren及びR重dIeyによウなされているが塵かに毛様体の一部と
 か,脈絡膜,或は眼球全体としての測定に過ぎず,系統的な血液量に関する研究は皆無である。
 著者はこの問題が,種々薬物の眼内移行,血液房水柵の機構,眼組織の病態生理等の僻究に重要
 な因子であるので以下の如ぎ研究を行った。
皿実験方法
 ω基礎実験
 試薬は1エ31を牛血漿アルブミンに標識して作ったが,予備実験によって種々の方法を追試し,
 最も収率の良い方法を採用し,改良を加えた。この試薬に関して,透析平衡法により相互1乍胴一
 主としてpHの変化に関する実験一を 徹。又、無機クロマトグラフィー,濾紙電気泳動法,超
 遠心分析により化学的性質を検討レ放射能はいずれもオートラジオグラムで検出した。試薬の
 血管内態度もオートラジオグラフィーで確めた。著者の組織血液量算崩の基礎は,組織血管中の
 標識蛋白質の放射能の計測に・あるが,この場合,動,静ll級び毛細管中に.標織蛋白質が均等に混
 和しているか,否かについても厳密な検討を行った。
 (2、応用実験
 実験動物は白色家兎を用いた。標識蛋白質は10分間で完全に循環血液と混和するから,諸種
 薬剤投与,赤外線照射及び眼球加圧はこれらの操1乍が終了後耳静脈内に注入し,10分経過後に
 空気栓塞で家兎を死亡せしめ,種々の条件下の組織血液量を測定した。正常値は鋏注入10分
 後の数値で,瀉血例では,注入10分後に片側頸動脈を解放し瀉血死に陥らせた。眼組織は,結
 膜,虹彩+毛様体,網膜+脈絡膜及び鞏膜に分割し,正常葡萄膜は,更に虹彩,毛様体,網膜,
 脈絡膜にそれぞれ分割した値についても測定した。その他,脳,肝,脾についても組織血液量を
 測定した。以上の試料はすべて,アルカリで分解し,水溶液とし,シンチレーシヨγ・カウンタ
 ー 井戸型で1線を測定した。
皿実験結果
 (D実験方法の検討成績
 m透析平衡法では,pH5.9で相互作用が最大であった。このことは,牛血漿アルブミン蛋
 白質分子が分子一個としてみた電荷でなく分子内のアミノ酸残基の総和として表現されたものと
 考えられ,電子論的に,分析値より推冠すると,この反応にあずかる主要基はリジン,アルギニ
 γ,ヒスチジン基と解される。
 (211131を牛血i漿アルブミγに標識する最良の方法は1取Naに担体としてKIを加え,酸化
 し,1瓢を遊離させ酸性液中で牛血漿アルブミンに標識し,ついで,アルカリ性として透析する
 方法である。この原理は,.酸性では活性基を賦活し,1皿と結合しやすくし,アルカリ性にする
 ことにより,この結合を強固にするものと思われる。
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 {5}無機クロマトグラフィーの結果はRf=0で,スポットは原点に止まり,1皿はオートラ
 ジオグラムでも分離した像を示さなかった。
 (4)漉紙電気泳動法:べ・ナール緩衡液pH8.6,μ=0.05,電流0,5n墳/cmで8時間
 20℃の泳動では,泳動した標識蛋白質は,同一のオートラジオグラムを示した。
 (5)超遠心分析約60.000rpm,52分後でもピークは一つで対照と同一であった。
 (6〕オートラジオグラフィー:組織標本を作り,オートラジオグラムをとったが,標識i蛋白質
 の眼組織血管外遊出は認めなかった。
 の家兎耳静脈に標識蛋白質を注入後10分で動・静脈血は同一放購能を示し,60分でも殆
 んど減少せずよく血液に混和している。
 (ID眼組織の血液量(第百.2表)
 m正常各組織中最も多いのは,肝でついで脾,脈絡膜,毛様体,薄膜,結膜,虹彩,脳,及
 び維膜の順に少い。
 12)瀉血時値では,脈絡膜+網膜が最大であるが,結膜,鞏膜,虹彩+毛様体の順に少ない。
 (51食塩水球結膜下注射では,0.9%σ)時の網膜+脈絡膜を除いて,3%,0,9%共に30分
 値より2時間値の方が増加している。
 1の旗酸エチルモルヒネ点眼は主として前眼部に増血を示す。
5
6
7
8
 アトロピン点眼では,特に虹彩+毛様体に著明な増血が認められた。
 2一ベンジルー2一イミダゾリソ塩酸塩の球結膜下注射では有意の増血は示さなかった。
 ピロカルピン点眼ではアトロピンより更に強い増血が見られた。
 カリクレイγ静注(20単位)では結膜,虹彩+毛様体,輩膜等に有意の増血がみられた。
 網膜+脈絡膜は有意の差を認めなかった。
 〔91ニコチン酸50mg静注では眼組織及び大脳の全組織に増血が認められた。
 ⑰赤外線照射では前眼部の増血が著しいが,対照眼にも軽い増加が認められた。
 ㈹眼球を509で20分間加圧すると・虹彩+毛様体が特に著明な増加を示す。
 ⑭葡萄膜を個凌に分割した場合,毛様体は虹彩の2倍余の血液量を有し,且棚各膜は網膜の
 50倍近くの血液量を有している。
 ]V考按並びに総括
 網膜には血液量が極めて少ないことが判明したが,Cra碑によれば網膜のグリコーゲン含有量
 は極めて少量であると報じている。かつ・W蝕畑rgによれば網膜の酸素消費が大きいことから網
 膜代謝に寄与する栄養源は網膜血管外より仰がなければならないことを示している。即ち網膜は,
 脈狢膜より栄養の供給を受けていると考えざるを得ないが,この供給を受ける場所は恐らく視神
 経細胞層であろうと推定されろ。毛様体,虹彩は房水を産生し,水晶体,角膜に栄養を供給し,
 老廃物を排泄する重要な役割を有している。毛様体は虹彩に比し多量の血液量を含み,このこと
 は,毛様体が房水産生或は擁泄に虹彩よりも更に重要な役割を演じている如く思われる。毛様体
 」血液量についてBaurma皿が組織血球計算法で5.6mg』の値〔血液比重tO58として計算)を
 出しているが,家兎毛様体重量を・42mgとして計算すれば,5、57mgとなり著者の値と殆ん
 ど一致する。篭膜の値はr般に想隊されたよりも血液量がかなり多い。即ち鼓膜には,渦静脈,
 毛様体動脈等その他大きい血管が細入しており,血管の直径が10倍で長さが同一であるならば,
 〒β64一
 血液量は100倍と算出されることから解明される。Ridleyは眼組織全体には,22、5mgの
 血液量を含有するというが著者の測定した血液含有組織の総計は0.429であるが,この中に
 2Z7mgの血液量が含まれていること玉なり・Ridleyの結果と凡て一致する。瀉血時の網膜
 +脈絡膜及び脳の血液量変動は比較的少なく,このことは瀉血に対する組織血管構造の特異性に
 起因するか,或は代償的な防禦反応によるものであろうと推定される。肝の正常血液量は5ろ%
 の高率に含有されているが瀉血により14%に減少する。このことは全身重量中肝の占める割合
 は極めて大きく,かつ血液減少に際しては貯蔵庫的な役割を有していると見なされる。脾は,殆
 んど減少しないが,主として血球産生に関係しているためと解される。食塩水の球結膜下注射療
 法は古・くから行われて来たが(1819年,Heidenhein),佐竹は5%食塩水球結膜下注射では
 4時間後より網膜代謝が盛んになると述べている。著者の成績では0.9%食塩水注射により50
 分でかなり網膜血液量が増加するが,2時間では却って減少する。5%はこれに反して著明な増
 加を示した。清水は頸動脈内注入で初期には血管雛縮が認められたと報じている・食塩水は網,
 脈絡膜疾患に多く使われるが,以上の理由より食塩水濃度は0,9%～3%以内が適当であろうと
 考える。イミダゾリン注射はその効果が不確定的である。塩酸エチルモルヒネの点眼は,前眼部
 において特に・1“.液量の増蜘が認められ臨床的に前眼部疾患の際にその効果が期待出来る。アトロ
 ピン点眼は眼組織血管を拡大させるとも又,逆に収縮するとも云われている。Adler,梶ケ谷,
 四倉等は拡張すると報告している一方,収縮を確認した実験的研究はなく,房水の状態より推定
 した若干の論文より知られる程度で,2,5の成書に見られる記載は疑問に,思われる。ピロカル
 ピンは狭隅角性緑内障の時には,前房隅角を開大し,房水の流laをよくすることが知られている
 が,アトロピンに比し,眼組織に強い増血を起させる。しかし,家兎に対して縮臆作用,刺戟f乍
 用は弱く,Swanが述べた様に肉眼的には十分なf乍用は認められなかった。赤外線照射では,前
 眼部の充血が認められたが,反対側の非照射眼にも軽い増血が計測された。このことは,Kri-
 vokの説明によれば自律神経系の反射作用であるという。眼球加圧,則ち須田試験は房水通過性
 を知るもので緑内障の診断に利用されるが,著者は家兎角膜に50920分間の加圧を行った。
 その結果,虹彩+毛様体は強く増血を示し,網膜+脈絡膜も幾分血液量が増加する。しかし,虹
 彩+毛様体の増加は更に大きく,これは圧迫による無酸素状態の結果,La並i8が述べた如く,
 血管透過性が高まったものと考えられる。
 V・結 論
 1)1皿を牛漿アルブミンに標識する場合にはその反応基としてリジγ,アルギニン,ヒスチ
 ジγが働らき,pH5.9がその結合に最適であり,アルカリ性にすることにより,その結合は更
 に強固となる。
 2)Im標識牛血漿アルブミンの分子量は70,00臼で一応血管透過の可能性が考えられるが,
 房水,硝子体,及びオートラジオグラムによる検索では血管外透過は認めなかった。
 3)測定した組織中最高の血液量を含有しているものは肝,次いで脾で,眼組織では脈絡膜,
 毛様体,鞏膜,結膜,虹彩,網膜の順に.小さくン・脳は1眼以外の組織中最小であった。
 4)網膜+脈絡膜及び脳に.は瀉血による血液量の変動が少ない。
 5)ニコチン酸はカリクレイソに比し,より強い血管拡張作用を有する。
 6)食塩水球結膜下注射は高張なもの程持続的に血管を拡張させるが,作用開始までの時間は
 長い。
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 7)2一ベンヂルー2一イミダゾ'リンの球結膜下注射は血液量の増加を示さない。
 8)塩酸エチルモルヒネ点眼は前眼部血管にのみ主として作用する。
 9)赤外線照射は前眼部血管の増血を示すが,非照射眼にも軽い増血がみられた。
 徊)アトロピン,ピ、ロカルピン点眼は比較的強く虹彩,毛様体血管を拡張する。
 11)眼球加圧で虹彩,毛様体に.は血液量の強い増加が見られるが,このことは,血管透過性を'
 考慮する必要がある。
 12)網膜の血液量は極めて少なく,従って網膜外層は脈絡膜より栄養を供給されていると思わ・
 れる。
 第1表正常、瀉血時並びに各種薬剤投与時血液量
 一組織.19あたり一
       結膜虹彩十毛様体,網膜十脈膜1嶺膜大脳肝脾
        正常0.04949α0685gao826名0.0650g0,0琴8亀0.525750.18959
        瀉血O.0ろ570.02220.07510.05280.02560.15730.1587.
      食塩水結IU那膜下注ぺ。分』,唯O.07700,幅1969O.09600.06800.59200.2250α抑9DO.07ろ9
      〃2時間徽O,2∩2〔0.2100O.26400.』8岨O.2ア400,五ア40α狐600.1100
      ベソジルイミダゾリソ塩聯合撲融イ・卜0.e五85a〔18五90.0891O.0708
       塩酸エチルモルヒネ、有限0,12・焔0.0951口.臼9050.06760.0276
      アト・ピソ、点眼財0490.24250、1弘5O,.08三〇
      ピロカルピソ点眼0.21‡6O.291ろ0,17五7O.056g
      カリクレイソ静注D、.15790、“.710」09五4e.1222
       ニコチン敵・・静注O.20220.24080」557臼O.07550,05旦2
      赤外線照射o.07490.10五1o,150.90.1080
     眼球加圧0.4758D.15970.0605
 第簸葡萄,膿血液量
 虹彩十毛様体及び網膜十脈絡膜各1評あたり
    虹彩毛様体網膜脈絡膜
     組織重量α4440gα5560g巳6233g照767歯.
     血液量α02088α0477gα00179.ao808g
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ダ審査結果要旨
 緒言:眼組織血液定量は,SJos七r細dの考案した組織血球計算法が,古くから行なわれている.
 が,繁雑で,眼組織については,あまり適当でなく,僅か2,5の者が,眼組織の小部分につい
 て行っているにすぎない。著者は,放射性同位元素を使用し,これを比較的容易に計測する方法
 を考案した。
 '実験1:主として放射性同位元素は1皿を用い,牛血漿アルブミンに標識し,物理的,化学的
 性質を,透析平衡法,超遠心法,濾紙電気泳動法,ぺ一メー』クロマトグラフィーについて調べ
 この方法が非常に安定であることを確認した。標識の最良の方法は,酸性でリジン,アルギニン
 ヒヒスチジンの蛋白質中の残基を活性化し,標識後,アルカリ性とする同一容器内混和法である。
 実験皿:Im標識アルブミンは静注后約10分で1完全に血液と混合し,・動,静豚内に均等
 に分布し,毛細管内でも同様に均等に分布することが確認された。轡標識アル.ブミγを静注后,
 10分後に空気栓塞で殺し,眼組織は,結膜,虹彩+毛様体,網膜+豚絡膜及び鞏膜に分割,他
 の臓器としては,脳,肝,脾,腎を計測した。正常組織及び瀉血時の値,及びカリクレイシ静注,
 5%,及び0・9%食塩水球結膜下注射,イミダリン球結膜下注射,ヂオニソ点眼,ニコチン酸静
 注,赤外線照射の薬物的及び理学的操作を加えた時その他2,5の血液量を算出した。
 結果:眼の正常値では,網膜+豚賂膜が最高で0、08を6望,結膜は最小でα04949・(いずれ
 も・組織19当り)であった。潟'血時に,網膜+写糊各膜及び脳は,他の組織に.比して血液量減少は
 低い。食塩水5%と0.9%とでは,作用時間は,3%の方が持続的で,0.9%は急速に作用する
 ことが判明した。血管神経拡張剤中,カリクレン,ニコチン酸は凡々同じ割で増加する。イミダ
 リン球結膜下注射では,変化は認められなかった。ヂオニン点眼では外眼部の血液量が著明に増
 加する。赤外線照射は前眼部の血液量増加は著るしいが,後眼部の組織血液量の増加もみられ,
 照射眼の反対側眼も幾分増量を示した。
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